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Разработка невирусных средств доставки нуклеиновых кислот является одним из мно-
гообещающих и перспективных направлений в генной терапии. Ранее нами были разрабо-
таны модульные аргинин-цистеин-богатые поликонденсированные носители R6p и R6p-
RGD для доставки пДНК в клетки млекопитающих [1,2,4]. Однако, данные носители в
большинстве случаев не обеспечивали защиту нуклеиновых кислот от анионных компо-
нентов сыворотки крови. Чтобы повысить стабильность и трансфекционную активность
исследуемых комплексов в присутствии сыворотки в среде комплексы были покрыты отри-
цательно заряженными пептидами богатыми глутаминовой кислотой (E6, E6p, E6p-RGD),
поскольку аналогичный подход был ранее успешно использован для доставки генов в эндо-
телиальные клетки [3]. Для оценки физико-химических свойств и стабильности комплек-
сов использовали метод вытеснения бромистого этидия. Также были определены размеры
и дзета-потенциал комплексов при оптимальном зарядовом соотношении пДНК/носитель
1/8. Для оценки токсического эффекта исследуемых комплексов на культуру клеток рака
поджелудочной железы PANC-1 был использован резазуриновый тест. Показано, что все
исследованные комплексы не проявляют токсичность по отношению к культуре клеток
PANC-1. Трансфекционные свойства нуклеопептидных комплексов были исследованы на
культуре клеток PANC-1. В результате проведенного исследования был сделан вывод о
том, что при оптимальных зарядовых соотношениях ДНК/катионный пептид/анионный
пептид возможна cтабилизация нуклеопептидных комплексов, что приводит к повыше-
нию трансфекционной активности в среде с сывороткой крови.
Работа поддержана грантом РНФ №21-15-00111.
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